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Už viac rokov sa v odbornej literatúre 
a na viacerých vedeckých diskuzných
fórach vedú intenzívne diskuzie o mie -
ste centrálne pôsobiacich antihyperten-
zív (CPAH) v liečbe arteriálnej hyperten-
zie. Najčastejšie oscilujú dve otázky:

Sú CPAH alternatívou a/alebo do -
plnkovou liečbou?

Kde je vlastne ich miesto v rámci
„Guidelines ESC/ESM pre liečbu arte -
riálnej hypertenzie“?

Po období nadšenia a eufórie najmä
v rokoch 1999 – 2002 [1] nastalo akési
„vytriezvenie“, resp. útlm v rokoch
nasle dujúcich a až v súčasnosti sme
znovu svedkami akejsi vlny „renesan-
cie“ používania týchto užitočných 
a sofistikovane pôsobiacich liečiv. Ich
história sa datuje do 6. dekády minulé -
ho storočia (rezerpín – 1954, metyldo -

pa – 1960, klonidín – 1966, quanfacín
– 1975) a napriek tomu, že mali viaceré
závažné a nepríjemné vedľajšie účinky,
bolo napr. v období 1960 – 1980 odlie -
čených metyldopou približne 55 milió -
nov pacientov. Uvedenú 1. generáciu
CPAH predstavujú najmä agonisti cen-
trálnych alfa-2 receptorov, zatiaľ čo 
2. generácia – moxonidín a rilmenidín –
sú prevažne agonisti centrálnych imida-
zolínových I1 receptorov. Urapidil so
svojim kombinovaným účinkom (cen-
trálny agonista 5-HT1A a periférny blo -
kátor alfa-1 receptorov) má svojim spô-
sobom osobitné postavenie.

Viaceré práce Ernsbergera et al
[2–4], Briccu et al [5], ale už aj napr.
Plänitza [6] z roku 1984, postupne
objasňujú mechanizmus účinku CPAH
najmä na centrálnu reguláciu tlaku krvi.
V ďalších rokoch sa ukázalo, že pôsobe-

nie na imidazolínové receptory prebieha
aj v obličkách a pristupuje k tomu zrej -
me aj renálna vazodilatácia. Experi men -
tál ne sa zistila prítomnosť imidazo -
línových I1 receptorov aj v srdci (najmä
v predsieňach) a moxonidín na ne pô -
sobí priamo. Z uvedených faktov je zrej -
mé, že účinok CPAH je „viacetážový“ 
a komplexnejší, než sa pôvodne pred-
pokladalo. Taktiež sa postupne mani-
festovali také údaje a informácie, že by
táto skupina látok mohla spĺňať viaceré
požiadavky, ktoré sú kladené na tzv.
ideálne antihypertenzívum (viď ďalej).

Nateraz sú k dispozícii viaceré dô -
kazy o tom, že nadmerná aktivita sym-
patika je spojovacím článkom medzi vy -
so kým krvným tlakom a rôznymi poru -
chami, vyskytujúcimi sa súčasne 
u pacientov s arteriálnou hypertenziou
[7,8]. Hypertenziu treba hodnotiť jed-
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noznačne ako komplexný syndróm,
ktorý v sebe združuje celý rad abnor-
malít od zvýšenej srdcovej frekvencie
cez vysoký hematokrit, nadhmotnosť až
obezitu a rôzne metabolické poruchy.

Zvýšená aktivita sympatika sa vysky-
tuje u viac ako jednej tretiny pacientov 
a okrem iných faktorov je konštantne
spojená aj so zníženou aktivitou para -
sympatika. Často je sprevádzaná akti vá -
ciou renín-angiotenzínového systému,
prokoagulačným stavom a stimuláciou
kardiálnej a vaskulárnej hypertrofie.
Osobitnou témou by mohla byť inzulí -
nová rezistencia (IR) a metabolický syn-
dróm (MS) [9]. Vysoké hladiny plazma -
tického inzulínu sú u hypertonikov čas -
tým nálezom [10]. U osôb s IR sú
potrebné na udržanie normálnej glyké -
mie vyššie hladiny inzulínu. IR je úzko
spojená s dyslipidémiou a je význam-
ným koronárnym rizikovým faktorom.
Predpokladá sa, že alfa-adrenergná
vazokonstrikcia môže zapríčiniť inzulí -
novú rezistenciu, a to najmä zníženým
krvným prietokom kostrovým sval-
stvom. Veľmi dôležitá (z hľadiska rezis-
tencie, ale najmä efektívnej liečby
hypertenzie) je interakcia sympatiko -
vého a renín-angiotenzínového systé-
mu, ktoré sa vzájomne ovplyvňujú 
a zosilňujú svoje účinky. Tieto interakcie
prebiehajú na viacerých úrovniach a sú
do nich zapojené viaceré mechanizmy.
Vôbec preto neprekvapuje fakt, že pa -
cienti so zvýšenou plazmatickou reníno -
vou aktivitou (PRA) majú súčasne
zvýšené hodnoty noradrenalínu [11].

Krátko sa zmienime ešte o syndró -
me inzulínovej rezistencie (SIR), ktorý je
zrejme základnou príčinou MS. Javy,
ktoré sú v SIR združené sú veľmi počet-
né a rozmanité. Uvedieme len niektoré 
z nich:
• glykoregulačné poruchy
• esenciálna hypertenzia (retencia

Na+, zvýšený centrálny tonus sympa-
tika...)

• antropometrické zmeny
• hyper LPP-TGL↑, HDL↓, VLDL↑...
• rôzne koagulačné odchýlky – zmeny

PAI1, Fbg, AT III...
• hormonálne odchýlky

• psychické zmeny (stres, depresie, zá -
vislosť na jedle ...) + mnoho ďalších.

V našich podmienkach môže MS
postihovať až 60 % staršej populácie,
takže až 2/3 z nás majú „šancu“, že sa
tohto stavu dožijú. Jedná sa v podstate
o určitý typ epidémie tohto ochorenia,
resp. komplexu určitých patologických
zmien, ktoré postihujú podstatnú časť
našej populácie.

Už vyššie sme sa zmienili o „ideál-
nom“ antihypertenzíve, ktoré by malo
spĺňať určité parametre. Malo by byť:
• účinné (najmä po dobu celých 24 hod)
• dobre kombinovateľné s inými liečivami
• malo by mať pozitívny (alebo aspoň

neutrálny) účinok na metabolizmus –
cukry, tuky, kys. močová, kálium...

• malo by mať čo možno najviac
ďalších benefitov pre pacienta, ako
sú: pozitívny účinok na endotel, nefro-
protekcia, ↓ hypertrofia LK, ovplyv-
ne nie prokoagulačného stavu...

• malo by podporovať adherenciu pa -
cienta k liečbe, zlepšovať compliance

• a nemalo by byť drahé (farmakoeko-
nomický aspekt liečby, často zložitej,
musíme tiež brať na zreteľ)...

Je samozrejmé, že takéto „kom-
pletne ideálne“ antihypertenzívum zrej -
me ešte neexistuje, sú však k dispozícii
niektoré preparáty, ktoré sa vo viace -
rých parametroch môžu k nemu aspoň
priblížiť.

Centrálne pôsobiace antihypertenzí-
va – moxonidín a rilmenidín – sú veľmi
vhodné do kombinačnej liečby a ich
hlavnými indikáciami sú pacienti 
s metabolickým syndrómom, diabetom
mellitom, ako aj pacienti, ktorí sú 
v chronickej renálnej insuficiencii (často
zaradení do chron. dialyzačného progra-
mu) a majú ťažko zvládnuteľné a rezis-
tentné hypertenzie. Z praxe vieme, že
sú často neúspešne nastavení na štyri 
a viac kombinácií vysokodávkovaných
antihypertenzív. Taktiež sme sa v kli -
nickej praxi opakovane stretli s tým, že
niekedy stačí k takejto liečbe pridať 
0,3 – 0,4 mg moxonidínu a zvýšené
hod noty TK sa podarí oveľa lepšie kon-

trolovať, a niekedy dokonca aj normali-
zovať.

CPAH znižujú nadmernú aktivitu
sympatiku, periférnu cievnu rezistenciu
a redukujú hypertrofiu ľavej srdcovej
komory. Zo žiaducich ďalších benefitov
je to priaznivé ovplyvnenie viacerých
rizikových faktorov, ako sú:
• poruchy metabolizmu glukózy a DM
• poruchy lipidového metabolizmu
• mikroalbuminúria
• dysfunkcia cievneho endotelu.

Výrazný je tiež vplyv moxonidínu na
zníženie telesnej hmotnosti u pacientov
s obezitou (štúdia CAMUS) [12], ako aj
vplyv na zvýšenie metabolicky aktívne-
ho hormónu tukového tkaniva – adi -
ponektínu [13].

Moxonidín a rilmenidín sa od seba
čiastočne líšia [14,16], pričom moxo -
nidín pôsobí predovšetkým na CNS 
a viaže sa selektívne na I1 receptory 
v mozgovom kmeni. K centrálnym alfa-2
adrenoreceptorom má oveľa nižšiu
afinitu, z čoho vyplýva aj výrazne menší
výskyt nežiaducich účinkov (sucho 
v ústach, únava...). Výhodou moxoni -
dínu je i možnosť dávkovania rôznych síl
so „schodovitým“ zvyšovaním dávky 
a dávkovaním 1× denne 0,3 alebo 
0,4 mg. V prípade potreby vyššej dávky
sa odporúča dávkovanie 2 × 0,3 mg
moxonidínu denne. V našej praxi sa
osvedčili dávky od 0,3 – 0,6 mg/denne.

Ak sa ešte raz vrátime k veľmi pod-
statnému vplyvu antihypertenzív na
inzulínovú senzitivitu (tab. 1), tak vidí -
me, že iba zásah do systému renín-
-angiotenzín-aldosterón a preparáty zo
skupiny CPAH predstavujú z dlhodo -
bého hľadiska liečby priaznivý vplyv na
pacientov s prítomnou inzulínovou rezis-
tenciou [16–18].

HYPERTENZIA PRI 
METABOLICKOM SYNDRÓME
Liečba hypertenzie pri metabolickom
syndróme (a teda i SIR) sa líši od liečby
„klasickej“ hypertenzie vo viacerých
aspektoch:
1. Liečba art. hypertenzie pri MS musí

byť jednoznačne „agresívnejšia“;
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cieľové hodnoty TK pri diabete by
mali byť nižšie než 130/80 mmHg 
a u proteinúrie dokonca menej než
120/75 mmHg. Skutočnosť je taká,
že sa nám to podarí určite u menej
než 10 % pacientov.

2. Využívať v zvýšenej miere fixné kom-
binácie antihypertenzív, resp. také
liečivá, ktoré majú komplexnejšie
účinky na MS.

3. Každý pacient s MS má vysoké riziko
vzniku DM II. typu. V liečbe treba
forsírovať také liečivá, ktoré môžu
riziko vzniku DM výrazne znižovať.

4. Nepodávať liečivá, ktoré ďalej zhor -
šujú ďalšie zložky MS, ale naopak
podávať také preparáty, ktoré kom-
penzáciu týchto parametrov zlepšujú.

5. Ďalej treba zohľadniť aj fakt, že niek-
toré novozavádzané antidiabetiká
(DPP-4 inhibítory a inkretínové analó-
gy) výrazne znižujú TK, čo sa môže
prejaviť v nižšej potrebe podávania
„klasických“ antihypertenzív.

V zmysle uvedeného môžeme určiť
indikácie pre centrálne pôsobiace látky
(v tomto prípade s fokusáciou na mo -
xonidín) nasledovne:
• kombinovaná liečba arteriálnej hyper-

tenzie
• hypertenzia u metabolického syndró-

mu (najmä s ohľadom na priaznivé
ovplyvnenie IR)

• hypertenzia u renálnej insuficiencie

• hypertenzia u diabetu mellitu, hyper-
trofie ĽKS

• hypertenzia u stavov spojených so
zvýšenou psychickou tenziou, úzkos -
ťou a výraznou neurovegetatívnou
labilitou

• monoterapia – použitie alfametyldo -
py v gravidite.

Čo možno povedať na záver? 
V úvode som uviedol dve otázky, 
o ktorých sa v posledných rokoch 
v odbornej literatúre i na významných
vedeckých fórach často diskutovalo. 
V skutočnosti tých otázok je oveľa viac,
ale pokúsime sa na ne aspoň čiastočne
odpovedať.

Ad 1. V zmysle nových vedeckých
poznatkov sa jednoznačne ukazuje, že
CPAH môžu byť ako alternatívou, tak aj
doplnkom liečby najmä u pacientov 
s výraznými metabolickými abnormalita-
mi. Sú ideálne do kombinačnej terapie,
zvyšujú senzitivitu na inzulín a majú
málo vedľajších účinkov.

Ad 2. Kde je ich miesto v „Me dzi -
národných odporúčaniach pre liečbu
arteriálnej hypertenzie...“, sa neod-
vážim na tomto mieste určiť. Osobne
som presvedčený (a už dlho), že prínos
CPAH v liečbe arteriálnej hypertenzie 
u pacientov s vysokým kardiometabo -
lickým rizikom je stále ešte nedoce-
nený. Zaslúžili by si určite väčšiu pozor -
nosť pri úvahách o možnom rozšírení
známeho (zatiaľ) 6-uholníka na 7- či 
8-uholník. Poznamenávam k tomuto len
krátky postreh z hypertenziologického
kongresu v Miláne z roku 2003 (!), kde
sa už o tejto možnosti opakovane a dlho
diskutovalo. Odvtedy ubehlo už 6,5 ro -
ka, a zatiaľ sme stále pri úvahách.
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Tab. 1. Vplyv antihypertenzív na
inzulínovú senzitivitu [15].

Výrazne negatívny účinok

-10 → -30 % propanolol, metoprolol,
atenolol, pindolol, HCTH

Mierne negatívny účinok

0 → -10 % isradipin, verapamil,
furosemid

Mierne pozitívny účinok

0 → +10 % diltiazem, AT1 blokátory

Pozitívny účinok

+10 → +15 % ACE inhibítory, karvedilol

Výrazne pozitívny účinok

+20 → +25 % prazosin, doxazosin, 
moxonidín, celiprolol, telmisartan


